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背景：体外衝撃波治療は臨床で広く用いられている。近年、低出力体外衝撃波（ESWT:	Extracorporeal	shock	
wave	therapy）は、in	vitroにおいてHUVECs（Human	 Umbilical	 Vein	 Endothelial	Cells；ヒト膀帯静脈
血管内皮細胞）でVEGF(vascular	endothelial	growth	factor;血管内皮細胞増殖因子)の発現を上昇させるこ
とが報告された。本治療法は虚血性心疾患や皮膚潰瘍モデルのin	vivoにおいても、VEGFの発現を上昇させ血
管新生を促進し組織修復および症状改善の効果をもつ。VEGFは血管内皮細胞を増殖させるだけでなく、神経
系細胞に対して神経保護効果がある。我々は、ラット脊髄損傷モデルに対する低出力体外衝撃波照射が、VEGF
やBDNF（Brain-derived	neurotrophic	factor;脳由来神経栄養因子）の発現を促進し、その神経保護効果に
より運動機能を改善することを報告した。しかし、VEGFの発現する細胞や、血管新生については検討されて
いなかった。また運動機能のみならずアロディニアも改善するかは不明であった。	
	
目的：脊髄損傷に対するESWTが,	損傷脊髄内の神経系細胞からVEGFの発現と血管新生を促進し,	神経保護作
用によって運動機能のみならずアロディニアも改善するか検討すること。	
方法：	60	匹のラットを以下の2	群に分けた：	SCI群（椎弓切除後に脊髄損傷を作製）、SCI-SW群（脊髄損
傷後に低出力衝撃波を照射）。重錘落下式脊髄損傷作製装置New	York	University	Impactorで第10胸椎レベ
ルに脊髄損傷モデルを作製した。低出力衝撃波を損傷部の皮膚上から週3回、3週間照射した。運動機能評価
として、損傷後42	日間の運動機能をBBB	score（Basso,	Beattie	and	Bresnahan	score）を用いて評価した。
知覚機能の評価として、損傷後42	日間のアロディニアを	von	Frey	test,	Hargreaves	testで評価した。損
傷後7日目の脊髄組織で各神経系細胞マーカー	NeuN,	GFAP,	Olig2と	VEGFの二重染色を行い,	VEGF発現の局
在を調べた.損傷後42日目の脊髄組織を用いCD31染色、αSMA染色で新生血管数を、5-HT染色で残存軸索を評
価した。損傷後42日目のLuxol	fast	blue染色を行い、残存白質面積を比較した。さらにTUNEL染色で細胞死
を評価した。	
	
結果：SCI-SW群ではSCI群に比べ、損傷後14	日目、35	日目、42	日目の運動機能が有意に高かった。	von	Frey	
testでは、SCI群に比べ、SCI-SW群で損傷後28日目、35日目の疼痛閾値が有意に高かった。Hargreaves’	test
では、損傷後35日目、42日目で、SCI-SW群はSCI群よりも有意に逃避潜時が改善していた。二重染色ではNeuN、
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GFAP、	Olig2陽性細胞の全てでVEGFが発現していた。損傷後42日目のCD31陽性細胞、αSMA陽性細胞はSCI-SW
群で有意に多かった。損傷後42日目の残存白質面積は、SCI-SW群で多い傾向にあったが、有意な差はなかっ
た。TUNEL陽性細胞数は,	SCI-SW群が有意に少なかった。	
	
考察および結語：本研究から、脊髄損傷に対するESWT	によって、様々な神経系細胞からVEGFが発現し、血
管新生が促進することが明らかになった。VEGFの神経保護作用が、細胞死を抑制し、残存軸索を増加させ、
運動機能とアロディニアを改善すると考えられた。低出力体外衝撃波治療は脊髄損傷の有効な治療法となる
可能性がある。	
 
 
 
